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Immunologically measurable insulin ( I M I )  in normal, 
obese and obese, diabetic subjects after intravenous admin- 
istration of glucose, tolbutamide and glucagon. 

Summary. Serum insulin levels (immunologically 
measurable insulin, IMI) in normal, obese and obese, 
diabetic subjects were determined following injection of 
glucose {0.33 g/kg), to lbutamide (1 g) and glucagon (1 rag). 

- -  In  normal non-obese subjects an immediate (after one 
minute) increase of serum insulin levels was observed 
following the injection of glucose, to lbutamide or glucagon. 
15 minutes after injection, the IMI-values were within the 
normal range. Obese subjects also react with an immediate 
increase of serum insulin levels following injection of 
glucose, to lbutamide or gtucagon; however, the IMI- 
values were significantly higher than  in normal subjects. 
Furthermore,  in obese pat ients  with slight diabetes, the 
IMI-levels after glucose or to lbutamide were definitely 
lower than those observed in normal non-obese subjects, 
al though the levels following glucagon were of the same 
magn i tude . -Apparen t ly  the increase of endogenous insulin 
in obese non-diabetic-patients  after adminis trat ion of 
glucose does not  influence the glucose assimilation 
coefficient, K.  I-Iyperinsulinism appears to be associated 
with obesity ra ther  than  with diabetes. 

Taux d'insuline immunordactive chez des su]ets m~ta- 
boliquement normaux, chez des ob~ses ou des ob~ses dia- 
bdtiques, apr~s l'administration intraveineuse de glucose, de 
tolbutamide et de glucagon. 

R~sumg. Nous evens mesur@ les t aux  d'ins~dine 
sdrique immunordactive chez des personnes mdtaboli- 
quement normales, ehez des obgses non diabgtiques, et 
chez des obgses diabdtiques, aprgs l 'adminis t ra t ion 
intraveineuse de glucose (0.33 g/kg), de to lbutamide (1 g) 
et  de glueagon (1 rag). Les t aux  d'insuline immuno- 
rdaetive augmentent  d@s les premigres minutes qui suivent 
l ' injection de glucose, de tolbutamide,  ou de glueagon 
chez les suj ets normaux. Ils rej oignent les valeurs normales 

par t i r  de la 15gme minute. Les taux  d'insuline immuno- 
rdactive chez les ob~ses non diabdtiques rdagissent avec la 
m6me rapidit6 que ehez les sujets normaux ~ ces re@rues 

stimulations. L 'augmenta t ion  se produit  durant  les 
premieres minutes, mais les taux  absolus a t te ints  sont 
significativement plus 41evgs. Chez les personnes ~ la fois 
ob~ses et diab4tiques, par  contre, ]es t aux  d'insuline 
immunor4active se sont av6rds considdrab]ement plus bas 
que chez les personnes normales aprgs st imulat ion a rea  
glucose ou tolbutamide,  mais parfai tement  normaux aprgs 
st imulat ion par  le glucagon. --  Nous n 'avons pas pu 
ddmontrer l 'existence d 'une corr@lation entre le coefficient 
d 'assimilat iou glucidique K et les taux  d'insuline im- 
munor6active s4rique apr~s l 'adminis t ra t ion de glucose 
chez les personnes ob~ses. I1 semblerait  done bien que 
l 'hyperinsulinisme caractdrise davantage  l'obgsit6 que le 
diab6te. 

Zusammenfassung. Bei Stoffwechselgesunden, Uber- 
gewichtigen und iibergewiehtigen Altersdiabetikern wurde 
das immunologisch mei3bare Insulin (IMI) nach intra-  
venSser Glucose (0.33 g/kg), Tolbutamid (1 g) und 
Glucagonbelastung (1 rag) best immt.  --  Bei Stoffwechsel- 
gesunden steigen die IMI-Werte  schon in den ersten 
Minuten nach der Glucose-, Tolbutamid- bzw. Glucagon- 
belastung an. Von der 15. Minute ab liegen die IMI- 
Werte  wieder im Bereich der Norm. Die Ubergewichtigen 
reagieren auf die Glucose-, Tolbutamid- und Glucagon- 
Stimulation so prompt  wie die Normalgewichtigen; der 
Anstieg erfolgt in den ersten Minuten, die Werte  liegen 
jedoeh signifikang h6her. Bei Ubergewichtigen mit  
manifestem Diabetes liegen die IMI-]u  nach Glucose- 
und Tolbutamidbelastung wesentlich niedriger, naeh 
Glucagon jedoch im Bereich der Stoffwechselgesunden mi t  
normalem K6rpergewieht.  --  Zwischen dem Koeffizienten 
I (  der Glucoseassimilation und dem Seruminsulin nach 
der Glucosebelastung konnte bei Ubergewichtigen keine 
Korrelation gefunden werden. Damit ist der Hyper- 
insulinismus mehr als Charakteristikum der Fettsucht als 
des Diabetes mellitus anzusehen. 

Key-words : Immunological ly measurable insulin (IMI), 
serum insulin levels; normal, obese, obese diabetic sub- 
jects;  glucose, tolbutamide,  glucagon intravenously.  

1959 und  1960 haben  PF~.Ir rEx eL. el. [13, t4] 
ber ichte t ,  dab  bei  Al t e r sd iabe t ike rn  nach  oraler  Gabe  
yon 2 • 50 g Glucose der  bei Stoffwechselgesunden 
gewohnte  Anst ieg  der  Insul inakt ivi t /~ten (ILA) ent-  
weder  ganz a u s b M b e n  oder  nur  in wesent l ich gerin- 

* Nach einem Vortrag, gehalten auf dem I I .  Kongrel3 
der Europ/~iseheu Gesellschaft fiir Diabetologie in Aarhus, 
6.--8.  Jul i  1966. 

** St ipendiat  der Alexander-von-I-Iumbold-Stiftung 
1966. 

*** Durchgefiihrt mit  Unterst i i tzung der Deutschen 
Forschungsgemeinschaft,  Bad Godesberg. 

gerem AusmaB nachweisbar  sein kann.  Mi t  immuno-  
logischer Messung des P lasmainsul ins  fanden YALow 
u n d  B~RSO~ [20] 1960, dab  nach oraler  Gabe yon  100 g 
Glucose des  immunologisch  meBbare  Insul in  im Plas-  
m a  bei  A l t e r sd i abe t ike rn  s ta rker  ans te ig t  als bei  
Stoffwechselgesunden.  Nach  diesen Au to ren  is t  der  
Anst ieg  be i  D iabe t ike rn  jedoch verzSgert .  KA~AM et 
el. [7, 8], I~AI3INOWITZ et  el. [15] und  GRODSKY et al. 
[5] b e o b a c h t e t e n  auch erh5hte  N/ ieh te rn- Insu l inwer te  
(IMI) bei  AdipSsen ohne Diabe tes  mell i tus .  KA~A~I 
eL el. [8] k o n n t e n  ferner  bei Pa t i en t en  m i t  Uberge-  
wicht  sowohl nach  oraler  Gabe  yon  100 g Glucose als 
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aueh nach intraven6ser Gabe yon 0.5 g/kg K6rperge- 
wicht einen stark erh6hten und verzSgerten Anstieg 
yon Blutinsulin feststellen. Naeh ihrer und GRODSKu 
Meinung [5, 7] ist dieser verstarkte und verz6gerte 
Anstieg yon Insulin naeli Glucose jedoch nieht typiseh 
ffir die Altersdiabetiker, sondern ffir die Fettsfichtigen 
und fiir fettsfiehtige Diabetiker. 

In der vorliegenden Arbeit berichten wit fiber die 
Ergebnisse einer Untersuchung fiber das Verhalten 
des immunologiseh meBbaren Insulins (IMI) bei 
Stoffwechselgesunden, AdipSsen und fibergewielitigen 
Altersdiabetikern nach intraven6ser Gabe yon Glu- 
cose (0.33 g/kg K6rpergewieht naeh COWARD [1]), 
Tolbutamid (1 g) und Glueagon (1 rag). 

Untersuchungsmethoden 

Das immunologisch meflbare Insulin (IMI) im 
Serum wurde mit der an anderer Stelle besehriebenen 
Methode gemessen [10]. Zur Trennung yon freiem und 
gebundenem Insulin-Jod TM haben wir Amberlite CG 
400 I verwendet [10, 11]. Ffir die Aufstellnng yon 
Eiehkurven, ffir die Immunisierung der Meerschwein- 
ehen und fiir die Markierung mit Jod TM (naeh der 
Methode yon G g ~ w o o D  et al. [3], gereinigt in 
Sephadex G-75 [11, 12]) haben wir Menseheninsulin 
(23.5--25 E/rag NOVO, Kopenhagen) verwendet. 
Der Blutzueker wurde mit  dem Auto-Analyzer unter 
Verwendung yon Anilin-Eisessig bestimmt. 

Die Glucose wurde in einer Konzentration yon 
0.33 g/kg KSrpergewieht (wie bei der Bereehnung des 
Glueoseassimilations-Kodfizienten K naeh CONARD 
[1]) in zwei Minuten mit konstanter Gesehwindigkeit 
injiziert. 1 g Tolbutamid (Farbwerke Hoeehst AG., 
Frankfurt  a.M.) und 1 nag Glneagon (Lilly Company 
Indianapolis) wurden in einer Minute injiziert. Das 
Blur zur Insulin- und Blutzuekerbestimmung wurde 
vor der Infusion, sowie 1, 2, 5, 10, 15, 30, 45 und 60 
Minuten nach der Glucose- bzw. Tolbutamid- oder 
Glueagon-Injektion entnommen. Das gewonnene Se- 
rum wurde bei --20~ aufbewahrt. W/~hrend der 
Belastungen und Blutentnahmen lagen die Probanden 
im Bert. Die Injektionen wurden in die Cubitalvene 
des einen Armes gegeben, die Blutentnahmen erfolg- 
ten am anderen Arm, wobei die Kaniile zwisehen den 
einzelnen Entnahmen dutch Koehsalzinfusion often- 
gehalten wurde. Die Probanden waren vor der Unter- 
suehung 12--14 Stunden lang nfiehtern. Alle ,,nor- 
malen" f~bergewiehtigen befanden sieh in station/~rer 
Beliandlung. Sie hatten keinen erh6hten Niiehternblut- 
zucker und keine Glueosurie. Patienten mit  Verdaeht 
auf latenten Diabetes mellitus wurden yon der Unter- 
suchung ausgesehlossen. Die untersuchten fiberge- 
wiehtigen Altersdiabetiker, deren Krankheitsdauer 
zwisehen einem und ffinf Jahren lag, standen in alleini- 
ger di/~tetiseher Behandlung unserer Ambulanz fiir 
Diabetes und Inhere Sekretion in Frankfurt  am 
Main. 

Ergebnisse 

In  einer ersten Serie erfolgten Insulinbestimmun- 
gen 15, 30 und 45 Minuten naeh intravenSser Glucose- 
belastung (0.33 g/kg K6rpergewieht) bei 49 Adip6sen 
und 42 Stoffweehselgesunden. In Abbildung 1 sind die 

~ 0  

~. 70# 
.% 

% 

4 0  

I ~luoose/:~ {oJ3g/kg) 
I 

I : j 
0 /Y JO ml~ 45 

Fig. 1. Immmaologiseh reel?bares Insulin (IMI) bei 
NormMgewichtigen und (~bergewichtigen naeh intra- 
venSser Glueosebelastung (0.33 g/kg K6rpergewieht); 
�9 a 42 Normalgewiehtige (k=I.96~0.32) 
o~---o 49 Ubergewichtige (k=l.42j=0.36) ~ =~SEM 

Mittelwerte yon Seruminsulin (IMI) der Ubergewiehti- 
gen vor nnd naeh intravenSser Glueosebe]astung den 
entsprechenden Werten der Normalgewichtigen gegen- 
tibergestellt. Bei Normalpersonen ist der Anstieg yon 
Seruminsulin naeh der Glueosebelastnng sehr gering 
und war nur bei 15 Minuten statstiseh signifikant 
(p < 0.05). Bei Ubergewiehtigen liegen die Nfiehtern- 
insulinwerte h5her als bei Normalpersonen, die Diffe- 
renz ist jedoeh nieht signifikant. Die IMI-Kurve naeh 
der G]ucosebelastung zeigt dagegen bei diesen Patien- 
ten einen ganz anderen Verlauf: der Anstieg yon IMI 
ist sehon naeh 15 Minuten wesentlieh st/~rker. Aueh 
45 Minnten naeh der Glueosegabe liegen die IMI- 
Werte signifikant h6her als bei Normalpersonen. 

Der Untersehied yon Seruminsulin zwisehen den 
Normal- und den Ubergewiehtigen ist, wie die Ab- 
bildung 1 zeigt, wghrend des gesamten Untersuehungs- 
zeitraumes statistiseh signifikant (naeh 15 Minnten 
p =- < 0.025, naeh 30 Minuten p = < 0.025, naeh 
45 Minuten p --~ < 0.01). Zwisehen den Patienten 
(Normalpersonen und Fettstichtigen) mit positiver 
Familienanamnese fiir Diabetes mellitus und den 
Patienten mit negativer Familienanamnese fanden wir 
keine siehere statistisehe Differenz, d.h. keinen Unter- 
sehied zwisehen den sogenannten potentiellen Diabe- 
tikern und den Stoffweehselgesunden, oder den poten- 
tiellen Diabetikern mit Fettsueht und den nut  Fett-  
sfiehtigen. 

Wenn wir den Insulinspiegel in den ersten Minuten 
naeh der intraven6sen Gabe verfolgen, erhalten wir 
zwisehen den Normalpersonen nnd den Fettsfiehtigen 
eine noch grSBere Differenz. Die Ergebnisse sind in 
der Abb. 2 dargestellt. Die Insulinkonzentrationen 
steigen bei Normalpersonen naeh den ersten Minuten 
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ungef~hr auf das 6- bis 10faehe der Ausgangswerte. 
Gr6ger ist aber der Anstieg bei Fetts/iehtigen, die 
genauso prompt  reagieren wie die Normalgewiehtigen. 
Bei tibergewiehtigen Altersdiabetikern (Abb. 2) ist der 
Anstieg geringer, sogar kleiner als bei Normalperso- 
nen. Bei der intraven6sen Glueosegabe yon 0.33 g/kg 
erhielten die Fettsiiehtigen mehr Glucose als die 
Normalgewiehtigen, manehmal die doppelte Menge. 
Trotzdem ist die Differenz des Insulinspiegels nicht 
nut  yon der Dosis abMngig. Abbildung 3 zeigt einen 
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Fig. 2. Blutzuekerwerte und immunologisch megbares 
Insulin (IMI) bei Normalgewiehtigen, Ubergewich~igen 
und iibergewichtigen Altersdiabetikern nach intraven6ser 
Glucosebelastung (0.33 g/kg .K. 6rpergewieht) Glucose- 
assimilation-Koeffizient K bei Ubergewichtigen: 1,61 -- 
1,90-- 1,76-- 1,46-- 1,61 -- 2,17-- 1,68-- 1,46; 
�9 �9 7 Normalgewichtige o--o 8 Ubergewiehtige 

10 Ubergew. � 9  �9 Diabe~iker 4-SEM • 

Fettsiiehtigen, bei dem die injizierte Glueosemenge 
nicht dem realen, sondern dem idealen Gewieht ent- 
sprieht. D.h. der Patient,  der 158 kg wiegt und 1.85 m 
groB ist, hat  ira Vergleieh zu einem normMgewichtigen 
Patienten etwa die halbe Glucosemenge erhalten. 
Trotz der kleineren Glucosemenge hat  der i3berge- 
wiehtige bei gleiehem K-Wer t  einen fast doppelt so 
hohen Insulinspiegel wie der Patient  mit  Normalge- 
wicht. 

Aueh naeh Tolbutamid (i g i.v.) ist der Anstieg 
yon Insulin bei Fe%s/iehtigen gegenfiber den Normal- 
personen signifikant st/~rker (Abb. 4). In  beiden 
Gruppen - -  Norm- und Ubergewiehtige - -  steigen 
wie naeh Glucosebelastung die Insulinwerte schon 
w~hrend der ersten Minute naeh Tolbutamid an. 
W~hrend bei Stoffweehselgesunden die Insulinwerte 
yon der 15. Minute an wieder im Bereieh der Norm 
liegen, bleiben sie bei Ubergewiehtigen oft noeh erh6ht. 

Bei Diabetikern mit  Ubergewieht liegen die Werte 
dagegen deutlieh niedriger als bei Normalen. Sie 
bleiben bei vielen Patienten w/~hrend des gesamten 
Untersuehungszeitraums unver/indert. 
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Fig. 3. Blutzuckerwerte nnd immunologiseh megbares 
Insulin (IMI) nach intraven6ser Glucosebelastung bei 
einem Normalgewiehtigen (.0.33 g Glucose/kg K6rper- 
gewicht) und bei einem Ubergewiehtigen (0.18 g/kg 
K6rpergewicht); . . 0.33 g/kg (Normalgew.) 
o~ - . - o  0.18 g/kg (~bergew.) 
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Fig. 4. Blutzuckerwerte und immunologisch meBbares 
Insulin (IMI) bei NormMgewichtigen, ~bergewich~igen 
und fibergewichtigen Altersdiabetikern nach intra- 
ven6ser Gabe yon 1 g Tolbutamid. Glueoseassimilation- 
Koeffizient K bei ~bergewichtigen : 2,17 -- 1,61 -- 1,61 -- 
1,68-- 1,46; . . Normalgewiehtige (6) 
o---- .o  IJbergewichtige (5) . - - - .  I3bergewichtige 
I)iabetiker (9) ~ 4-SEM 

Eine vermehrte Aussehfittung yon Insulin aus dem 
Pankreas wurde bei Ubergewichtigen aueh mit  intra- 
ven6ser Gabe yon Glueagon naehgewiesen. Sowohl bei 



Vol. 3, No. 5, 1967 F. MELANI et al. : Immunologiseh mel3bares Insulin (IMI) 425 

Normalpersonen als auch bei Ubergewiehtigen und 
Diabetikern steigt das Seruminsulin naeh 1 mg Glu- 
eagon sehon in der ersten Minute an (Abb. 5) und der 
Gipfel yon IMI erseheint frfiher als der Blutzueker- 
gipfel. Auch naeh Glueagon reagieren die Fettsfiehtigen 
prompt und die IMI-Werte liegen signifikant h6her 
als bei Stoffweehselgesunden, w~hrend die Blutzueker- 
werte beider Gruppen praktisch die gleiehen sind. 

Es fdillt auf, dab die IMI-Anstiege im Blute der 
auf Glucose und Tolbutamid nur subnormal reagieren- 
den Altersdiabetiker naeh Glueagon AusmaBe wie bei 
Normalen erreiehen. 
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Fig. 5. Blutzuckerwerte und immunologisch mel~bares 
Insulin (IMI) bei Normalgewiehtigen, 13bergewichtigen 
und iibergewiehtigen Altersdiabetikern nach intraven6ser 
Gabe yon 1 mg Glueagon. Glueoseassimilation-Koeffizient 
K bei l)bergewichtigen: 2,17 -- 1 ,76-  1,61 -- 1,68 -- 1,46 
�9 �9 6 Normalgewiehtige o ~ o  5 Ubergewiehtige 
�9 - - - �9 5 Ubergew. Diabetiker ~ =t= SEN 

Disl~ussion und Schlu[3folgerungen 

Bei Stoffweehselgesunden erfolgt der Anstieg yon 
IMI im Serum naeh intraven6ser Glucosebelastung 
(0.33 g/kg K6rpergewieht naeh CO~AI~D [1] ffir die 
Bestimmung des Glueoseassimilations-Koeffizienten 
K) in den ersten Minuten, in l~bereinstimmung mit 
SO]~LD~EI~ et al. [17]. Naeh 15 Minuten liegen die 
Insulinwerte wieder im Bereich des Ausgangswertes. 

Ein /~hnliches Verhalten haben wit auch nach 
Tolbutamid (1 g i.v.) und nach Glucagon (1 mg i.v.) 
beobaehtet. Naeh Glueagon erfolgt der Insulinanstieg 
deutlich frfiher als der Blutzuckergipfel, wie SAMozs 
et al. [16] zum ersten Mal naehgewiesen haben. Naeh 
SAI,3IOLS et al. und CROCKFOI~I) et al. [2] stimuliert 
das Glueagon direkt die Insulinsekretion aus den 
beta-Zellen des Pankreas. Dies wurde yon V]~cc~IO 
et al. [19] in vitro an isoliertem foetalem und in der 
Gewebekultur gehaltenem Pankreasgewebe best~Ltigt. 

Bei fibergewichtigen Patienten fanden wir sowohl 
naeh Glucose als auch nach Tolbutamid und Glucagon 
w/ihrend des gcsamten Untersuchungszeitraumes eine 
vermehrte Insulinsekretion. Auch bei den Uberge- 
wiehtigen erfolgt der Anstieg des IMI schon in den 
ersten Minuten. Diese Patienten reagieren auf die 
Glucose-, Tolbutamid- und Glucagonstimulierung so 
prompt wie die Stoffwechselgesunden, nur ist der 
Seruminsulinspiegel signifikant h6her. Der Hyper- 
insulinismus auch bei Ubergewiehtigen mit normaler 
Glueoseassimilation 1/tgt vermuten, dag bei diesen 
Patienten keine Korrelation zwisehen Seruminsulin 
naeh Glueosebelastung uud dem Koeffizienten K be- 
steht. Diese vermehrte Insulinsekretion bei ~berge- 
wiehtigen nach der Glueosebelastung seheint den 
Koeffizienten K nieht zu beeinflussen. Naeh KOSAKA 
et al. [9] hat  das Insulin, das w/~hrend der Glueosebe- 
lastung aus dem Pankreas freigcsetzt wird, keinen 
Einflug auf die Glueoseassimilation. Diese Autoren 
konnten bei pankreatektomierten Hunden kurz naeh 
der Entfernung des Pankreas, als die Blutzuckerwerte 
noeh im Normbereieh lagen, keine Verminderung des 
Koeffizienten K naehweisen. Dieses unwahrseheinlieh 
anmutende Resultat wartet auf seine Best~tigung. 

Die Gruppe yon Ubergewiehtigen in der Abb. 1 
ist nieht homogen. Die Patienten unterseheiden sieh 
dutch Alter, Gewieht (+  16 b i s +  119% vom Sollge- 
wieht), dem Koeffizierten K nnd dutch die Familien- 
anamnese ffir Diabetes mellitus. Keiner yon diesen 
Faktoren abet seheint allein einen sieheren Einflug 
auf die IMI-Werte zu haben. Zwisehen den Uberge- 
wichtigen mit einem Koeffizienten K fiber 1.70 und 
denen mit einem K unter 1.70 haben wit keine siehere 
statistisehe Differenz naehweisen k6nnen. 

Aueh eine positive Familienanamnese ffir Diabetes 
mellitus seheint -- in ~Tbereinstimmung mit anderen 
Autoren [5, 18] -- keinen sieheren Einflul3 zu haben. 
Die Ube]gewiehtigen mit positiver Familienanamnese 
zeigten naeh der Glucosebelastung durchsehnittlieh 
niedrigere Insulinwerte, dieser Untersehied wurde 
jedoch nieht statistiseh gesiehert. Aueh einige Patien- 
ten mit starkem Ubergewieht, die mit groger Wahr- 
seheinliehkeit einen latenten Diabetes hatten (in der 
Arbeit nieht aufgeffihrt), zeigten w~hrend der Glucose-, 
Tolbutamid- oder Glueagonbelastung im Vergleieh 
mit l'3bergewichtigen ohne Diabetes latens niedrigere 
IMI-Werte. Noch geringer ist der Anstieg yon Insulin 
bei /ibergewichtigen Patienten mit manifestem und 
langdauerndem, wenn aueh nur digtetiseh regulier- 
barem Diabetes mellitus. 

Der gegenfiber den Ubergewiehtigen geringe An- 
stieg yon IMI naeh Glucose-, Tolbutamid- und Gluca- 
gonbelastung bei adip6scn Altersdiabetikern 1/tgt vet- 
tauten, dab beim Auftreten und w/ihrend der Dauer 
der Zuekerkrankheit die Insulinreserven des Pankreas 
kleiner sind als im Stadium der reinen Fettsueht.  In  
Ubereinstimmung mit DAWEKE et al. [3], GRODSKu 
et al. [5], KAaAN et al. [7], JAttNKE et al. [6] ist der 
ttyperinsulinismus somit mehr als Charakteristikum 
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der Fe t t such t  anzusehen als des Altersdiabetes mi~ 
Fet tsueht .  0ffensiehtlieh wird auch bei Ubergewichti-  
gen die diabetische StoffweehselstSrung erst d a n n  
manifest ,  wenn die pankreat ischen Insul inreserven 
auch auf Sulfonylharnstoffe n icht  mchr  mi t  der Aus- 
schiit t i ing erhShter u n d  normaler  Insu l inquangi t s  
reagieren kSnnen.  Die nach Glucagon wieder normalen  
IMI-Anst iege der gleichen fibergewichtigen Altersdia- 
betiker bleiben vorerst  ungekl/~rt. 
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